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Abstract

  There is accumulating evidence that physical inactivity is associated with a significantly 
incidence of arrhythmia, and that keeps and increases in physical activity can reduce the 
incidence of cardiac sudden death involved lethal arrhythmia. On the other hand, a prolonged 
QT interval is associated with an increased risk of cardiac sudden death, coronary artery disease 
(CAD), left ventricular hypertrophy (LVH) and cardiac autonomic dysfunction. Recently, we 
suggested that a prolonged heart rate corrected-QT (QTc) interval correlated with a lower aerobic 
capacity, physical activity levels and physical performance (muscle strength, balance and walking 
abilities) in postmenopausal overweight females and elderly subjects. These results suggest that 
lower levels of aerobic capacity, physical activity and physical performance may be independent 
risk factors for autonomic nervous system dysfunction, incidence of arrhythmia, LVH, sudden 
cardiac death and CAD. Interestingly, our previous study demonstrated that the improvement 
in QTc interval by exercise training was dependent on the baseline value. At present, the 
mechanism linking the reduction in QT interval by exercise training thought as the improvement 
in cardiac autonomic nervous system, left ventricular function, the sympathetic nervous system 
and/or electrolyte imbalance. Therefore, early stage of lifestyle modification, especially keeps 
and increases in aerobic capacity, physical activity and physical performance, are considered to 
be necessary to prevent a prolonged QT interval. In this review, the possible influence of exercise 
and physical activity for a QT interval is mentioned.

The Possible Influence of Exercise and Physical Activity for 
a Prolonged QT Interval

総　説
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はじめに

　一定水準以上の身体活動量の保持は，健康の維

持・増進，疾患の予防や改善に重要である。身体

活動量は心血管病や代謝性疾患などの発症，それ

らによる死亡率と密接に関連しており，日常生活

での身体活動の維持・向上が疾病の発症や死亡を

抑制させることが近年の多くの疫学調査で報告さ

れている34）。また，不活動に伴う有酸素性作業

能力の低下は，心血管病やその死亡率の独立した

危険因子であることも明らかにされている17）。

　近年，健康増進を目的とした運動の重要性が注

目されているが，それとともに運動中の突然死事

故も問題となっている27）。運動中の突然死発生

機序として，高齢者では潜在性の心筋虚血が基礎

にあり，運動中のカテコラミン増加に伴う心拍数

の増加，血圧上昇などのストレスが心筋虚血を惹

起させ，重篤な不整脈の誘発へと繋がると考えら

れている。反対に若年者では虚血の要因は少な

く，先天性の異常や炎症性疾患などが基礎疾患と

して考えられている。しかし，どのような基礎疾

患であっても突然死に結びつく直接の原因の多く

は致死性の不整脈であり，心室頻拍から心室細動

になると考えられている。運動から見込まれる効

果よりも疾病の増悪や突然死に至る危険性の方が

高い場合，運動を中止または制限されることがあ

るが，長期の運動そのものが不整脈の源性となる

か否かについては不明な点が多い。

　一方，心電図のQT間隔の延長は心臓突然死や

冠動脈疾患，左室肥大の予測因子，2型糖尿病患

者の心臓自律神経障害のマーカーとして着目され

ている1，5，6，8，38）。QT間隔は心室筋の再分極，す

なわち心筋細胞内の活動電位の持続時間を反映し

ている。また，心臓の機能としての変力作用，つ

まり心室興奮の始まり（脱分極）から終了（再

分極）までの時間を表している。一般的に，QT

間隔はRR間隔に応じて変化することから，Bazett 

の補正式（QTc）3）が臨床の場ではよく用いられ

ている。QTc間隔は男性よりも女性が長く，遺伝

的要因のほか，年齢や性ホルモン，薬剤による

影響を受けやすいことも知られている18，19，32）。

我々は，これまでに体力（有酸素性作業能力や筋

力，バランス能力，歩行能力）や身体活動量の低

下がQTc間隔と関連し，軽強度の運動トレーニン

グがQTc間隔に影響を及ぼすことを報告してきた
2，20，21，23，24）。安静時心電図は運動処方を行う際

のメディカルチェックの必須項目であり，なかで

もQT間隔の延長は心臓突然死や冠動脈疾患，左

室肥大，心臓自律神経障害の予測因子である。体

力や身体活動量とQTc間隔との関係，運動トレー

ニングによるQTc間隔の変化を把握することは，

運動適応や運動トレーニングの効果を判定し，安

全で効果的な運動処方を行ううえで，有益な情報

になりうると考えられる。今回，運動・身体活動

が安静時心電図QT間隔に及ぼす影響について，

近年の研究結果や我々がこれまでに蓄積した知見

も併せて概説する。

QT延長症候群の分類と発生機序

　QT延長症候群は心電図にQT間隔の延長を認

め，torsade de pointes（TdP）とよばれる特殊な心

室頻拍や心室細動などの重症心室性不整脈を生じ

て，めまい，失神などの脳虚血症状や突然死をき

たしうる症候群である14）。QT延長症候群は大き

く先天性と二次性に分けられ，このうち先天性で

は明らかな遺伝性を認める例のほか，遺伝関係が

明瞭でないかあるいは遺伝関係の調査が困難な例

（特発性QT延長症候群）も含まれる（表1）。一

方，薬物や電解質異常，その他の原因などで生じ

たものが二次性QT延長症候群であり，心不全や

心筋症，冠動脈疾患，高血圧，左室肥大などの基

礎心疾患の合併によりQT延長が助長される。抗

不整脈薬によるTdPの発生頻度は，2.0-8.8%と報

告されているが，抗不整脈薬以外の非循環器系薬

剤である向精神薬，抗生物質，抗真菌薬，抗アレ

ルギー薬，消化器疾患薬などもQT延長を引き起

こすことが報告されている28，37）。その他の誘因

として，加齢，性別（女性），脱水，肥満，糖尿

病，アルコール中毒，下垂体・副腎不全，甲状腺
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機能低下症，低体温，低血糖などの代謝障害に伴

うQT延長も知られている7，18，19，32）。また，2型

糖尿病患者のうち，自律神経障害を合併している

患者では，健常者に比べてQT間隔が延長してお

り，TdPの発生頻度が高いことも明らかにされて

いる1）。el-Gamalら7）は139名の肥満者と603名の

正常体重者におけるQTc間隔の差異について検討

し，肥満者は正常体重者に比べてQTc間隔が有意

に延長しており，肥満に伴い左室重量や心拍出

量，交感神経活性が亢進するため，QTc間隔が延

長しているのではないかと考察している。また，

極度の食事制限や下痢による電解質異常例（特に

低カリウム血症）にも注意が必要であり，神経性

摂食障害患者による突然死の直前にはQT間隔の

延長が観察されおり13），反対に神経性摂食障害

患者にカリウムを経口摂取させることによって

QT間隔が短縮することも明らかにされている9）。

我々は25）これまでに，119名の高齢者（男性46

名，女性73名，平均年齢72.9±4.8歳，平均BMI 

23.1±3.1kg/m2，平均QTc間隔419.0±21.4msec）

を対象に体格指数（BMI）を対象者数が等しくな

るように3分割し，BMIの3分位によるQTc間隔の

差異を比較するとともに，BMIの各群における

栄養摂取状況とQTc間隔との関連について検討し

た。その結果，男女ともに，BMIが高い群と低い

群はBMIが中等度の群に比べて，QTc間隔が有意

に長かった。さらに，BMIが低い群は男女とも

にカリウム摂取量とQTc間隔との間に負の相関関

係，BMIが高い群は男女ともにナトリウム摂取量

とQTc間隔との間に正の相関関係を認め，低体重

の高齢者ではカリウム摂取量，過体重の高齢者で

はナトリウム摂取量がQTc間隔の延長と関連する
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ことが示された。

　QT間隔延長の発生機序は，現在のところ先天

性と二次性の間の境界が明瞭ではなく，不明な点

が多い。QT間隔延長には電解質異常が関与して

おり，種々の要因によって心筋の再分極に影響を

及ぼす遅延整流K+電流（IKr）が直接抑制され，

活動電位の再分極が遅れてQT間隔が延長した結

果，早期後脱分極が発生してTdPが起こると考え

られている26，33）。これまで，IKrは薬剤のみなら

ず，低カリウム血症や徐脈，性別（女性），交感

神経系の活性がトリガーとなって抑制されること

が報告されている14，16）。

体力，身体活動量の低下とQT間隔
延長との関係

　これまで，肥満や糖尿病，虚血性心疾患とQTc

間隔との関係については数多く報告されてきた

が，QTc間隔の延長と生活習慣，とりわけ体力や

身体活動量との関係については明らかにされてい

なかった。我々は，不活動に伴う有酸素性作業能

力の低下は心血管病やその死亡率の独立した危険

因子であり17），心血管機能を低下させることか

ら，体力や身体活動量の低下もまた心臓自律神経

機能の低下や心臓突然死の発症に影響を及ぼす

要因となりうるのではないかと考えるにいたっ

た。我々は，閉経後の肥満女性84名（平均年齢

58.7±6.4歳，平均BMI 27.9±3.3kg/m2，平均QTc

間隔422.9±21.2msec）を対象に有酸素性作業能

力の指標である推定最大酸素摂取量（V̇O2max）

とQTc間隔との関係について検討したところ，推

定V̇O2maxの3分割のうち，最も推定V̇O2maxが低

い群は最も高い群に比べてQTc間隔が有意に延

長しており，多変量解析の結果でも推定V̇O2max

とヘモグロビンAlcがQTc間隔延長の独立した危

険因子であることを明らかにした20）。また，同

様に閉経後の肥満女性90名（平均年齢58.4±6.6

歳，平均BMI 27.8±3.3kg/m2，平均QTc間隔418.5
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±25.0msec）を対象にQTc間隔と冠危険因子およ

び運動耐容能との関係について検討した。冠危

険因子の保有数を1つ，2つ，3つ以上の3群，推

定V̇O2maxを対象者数が等しくなるように3分割

し，QTc間隔の差異について検討したところ，推

定V̇O2maxが最も高く冠危険因子数が少ない群は

QTc間隔が最も短く，推定V̇O2maxが低く冠危険

因子数が多い群はQTc間隔が最も延長していた。

この研究の結果より，有酸素性作業能力の低下

と冠危険因子の集積は相乗的にQTc間隔の延長

に影響を及ぼす要因であることを確認した（図

1）21）。さらに，自立した高齢者586名（男性267

名，女性319名，平均年齢71.2±4.7歳，平均BMI 

23.1±2.9kg/m2，平均QTc間隔416.3±21.0msec）

を対象に3軸加速度計を用いて評価した身体活動

量とQTc間隔との関係について検討した結果，男

女ともに，QTc間隔が最も長い群は最も短い群に

比べて，不活動時間が有意に長く，歩数，低強

度，中・高強度活動時間が有意に短かった。ま

た，年齢と歩数にて補正したところ，男女ともに

QTc間隔が最も長い群は最も短い群に比べて，不

活動時間が有意に長く，低強度活動時間が有意に

短かった（図2）24）。Galettaら12）は，持久的運動

を日頃行なっている高齢者アスリートに比べて非

活動的な健常者や左室肥大を有する高血圧患者で

はQT間隔のばらつき（QTd）が有意に大きかっ

たと報告している。以上の結果より，不活動によ

る有酸素性作業能力の低下はQTc間隔延長の独立
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した危険因子であり，習慣的な運動がQTc間隔に

影響を及ぼす要因である可能性を示している。

　一方，有酸素性作業能力とQTc間隔との関連に

ついて検討されてきたが，有酸素性作業能力を除

く身体能力（筋力やバランス能力，歩行能力な

ど）とQTc間隔との関係については明らかにされ

ていなかった。我々は，筋力やバランス能力，歩

行能力などの身体能力の低下は高齢者の日常生活

動作（ADL）機能を低下させ，死亡リスクを増

大させることから，高齢者の身体能力やADL機

能の低下もまた心臓自律神経機能の低下や心臓突

然死の発症に影響を及ぼす要因となりうるのでは

ないかと考え，605名の高齢者（男性274名，女

性331名，平均年齢71.2±4.7歳，平均BMI 23.1±

3.0kg/m2，平均QTc間隔420.1±20.9msec）を対象

に身体能力とQTc間隔との関係について横断的に

検討した。その結果，男女別に前期，後期高齢者

に分け，年齢補正後のQTc間隔の4分位による身

体能力の差異について検討したところ，QTc間隔

が最も長い群は最も短い群に比べて，筋力，バラ

ンス能力，歩行能力，身体能力の総得点が有意に

劣っており，この傾向は前期高齢者よりも後期

高齢者で顕著に認められた（図3）23）。近年，身

体能力の低下，とりわけ筋力や筋持久力の低下が

2型糖尿病や心血管病の発症，死亡率と関連する

ことが，いくつかの研究から明らかにされている
11，35）。我々の結果では，QTc間隔が延長してい

る高齢者ほど身体能力が低下していたことから，

有酸素性作業能力や身体活動量のみならず，筋力

やバランス能力，歩行能力などの身体能力の低下

も高齢者の心機能に影響を及ぼす要因である可能

性が考えられる。

運動トレーニングによるQT間隔の
短縮効果

　従来，肥満者は非肥満者に比べて，QTc間隔が

延長していることがよく知られている7）。Carella

ら4）は522名の肥満者に対して26週間の運動と食

事制限による減量を行った結果，QTc間隔の有意
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な短縮がみられ，QTc間隔の変化量は体脂肪の変

化量と有意な正の相関関係が認められている。こ

れまで，減量によるQT間隔の変化についての報

告はいくつかみられ，いずれも体重（または体

脂肪）減少に伴いQTc間隔が短縮することで見解

の一致を得ている4，29，31）。しかし，運動トレー

ニングのみによるQTc間隔の改善効果を検討した

報告は少なく，その報告のほとんどが心疾患患

者を対象にしたものである10，15，30）。Kanayaら15）

は心筋梗塞後に運動トレーニングを行った患者

と経皮的血管形成術（PCI）を受けた患者，コン

トロール群のQTc間隔の変化について検討し，運

動トレーニング群とPCI群ではQTc間隔が有意に

短縮し，介入前にQTc間隔が長かった者ほどQTc

間隔の変化量が大きいことを示した。我々は2）

203名の高齢者（男性54名，女性149名，平均年齢

73.0±4.5歳，平均BMI 23.7±3.2kg/m2，平均QTc

間隔424.5±22.5msec）を対象に12週間のベンチ

ステップ運動による乳酸閾値（LT）強度の運動

トレーニングを施行し，運動介入による QTc間隔

の変化について検討した。その結果，介入前の

QTc間隔は有酸素性作業能力の指標であるLT強度

時のMETsと有意な負の相関関係を認めた。12週

間の介入後，QTc間隔の有意な短縮は認められな

かったが，Kanayaら15）の報告と同様，介入前の

QTc間隔が長い者ほどQTc間隔の変化量が大きい

ことが確認された（図4）。Schuitら36）は健常な

高齢者229名に70%V̇O2max強度の運動トレーニン

グを6ヶ月間施行し，男性ではQTc間隔の有意な

改善が認められなかったものの，女性ではコント

ロール群との間に有意な交互作用を認めている。

運動トレーニングによるQTc間隔の改善効果の報

告は少なく，その改善機序については未だ不明な

点が多いが，現時点では運動や体重減少に伴う心

臓自律神経機能や左室機能，電解質バランスの改

善，交感神経系活性の抑制などがQTc間隔の短縮

に関与していると考えられている。

　一方，我々2）やKanayaら15）の結果では，介入

前のQTc間隔が長い者ほどQTc間隔の変化量が大

きかったことから，運動トレーニングによるQTc

間隔の改善効果には個人差が存在することが伺え

る。我々は運動トレーニングによるQTc間隔の改
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善効果の個人差を明らかにすべく，アンジオテン

シンⅠ変換酵素（ACE）遺伝子I/D多型に着目し

た39）。運動トレーニングの効果には環境要因だ

けではなく，遺伝的要因も影響しており，身体能

力に影響を及ぼす遺伝子多型として最初に報告さ

れたのが，ACE遺伝子I/D多型である。ACEは血

圧調節機構であるレニン-アンジオテンシン系の

中で，アンジオテンシンⅠをアンジオテンシンⅡ

に変換する酵素であり，この遺伝子多型による

身体能力や運動トレーニングの効果の違いなど

数多くの検証が行われている40）。我々は39）運動

トレーニングによる心機能の適応能は，D allele

を有する者が高いという仮説のもと，131名の高

齢女性（平均年齢71.9±4.5歳，平均BMI 24.0±

3.0kg/m2，平均QTc間隔430.8±21.0msec）を対象

に12週間のベンチステップ運動によるLT強度の

運動トレーニングを施行し，ACE遺伝子多型によ

るQTc間隔の改善効果の差異について検討した。

その結果，興味深いことに12週間の介入後，QTc

間隔の変化量はI/I型に比べてD/D型が有意に大き

く，この研究の結果から運動トレーニングによる

心機能の適応がACE遺伝子I/D多型で異なる可能

性が明らかにされた（図5）。

おわりに

　今回，運動・身体活動のQT間隔延長の抑制・

改善効果について概説した。これまでの研究結果

より，QT間隔の延長は有酸素性作業能力や身体

活動量，筋力やバランス能力，歩行能力などの身

体能力の低下が関与していることが推察される。

しかし，本論文で述べたQTc間隔に対する体力や

身体活動の影響，運動トレーニングの効果は，正

常範囲内のQTc間隔に対する効果でしかなく，こ

れまでの結果が病的にQT間隔が延長した集団に

もあてはまるか否かは不明である。今後の研究結

果から，運動トレーニングや体力，身体活動の維

持・向上が病的なQT延長症候群の改善にどれほ

ど関与するのかを明らかにされることを期待して

いる。

　一方，日常生活での身体活動量の維持・向上

は，不整脈をはじめとする心血管病発症の抑制や

改善に影響を及ぼすことが近年の疫学調査で示さ

れている22）。しかし，不整脈発生予防や改善を
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運動，身体活動が心電図QT間隔延長に及ぼす影響（道下・他）

目的とした運動には運動強度の決定が非常に重要

であり，運動実施にあたってのリスク管理と運動

負荷試験に基づいた適切な運動処方を行なうこと

により，運動中の突然死事故を未然に防止できる

ものと考えられる。上述したとおり，安静時心電

図は運動処方を行う際のメディカルチェックの必

須項目であり，なかでもQT間隔の延長は心臓突

然死や冠動脈疾患，左室肥大，心臓自律神経障害

の予測因子である。体力や身体活動量とQTc間隔

との関係，運動トレーニングによるQTc間隔の変

化を把握することは，運動適応や運動トレーニン

グの効果を判定し，安全で効果的な運動処方を行

ううえで，有益な情報となりうると考えられる。

定期的な運動習慣には不整脈発生のみならず冠動

脈病変進展抑制効果など様々な効果が期待されて

おり，その習慣的施行を多くの健常者および有疾

患者に推し進めていきたいものである。
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